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疾患である。世界で年間 120 万人が罹患し 1、本邦での年間発症者数は、約 1500 人と推定
されている 2。細菌性髄膜炎は、抗菌薬やワクチンが発達している現代でも年間 13 万人が




成人の場合、起因菌としては市中感染では、世界では Streptococcus pneumoniae がもっ
とも多く、次いで Neisseria meningitis, group B streptococci, Listeria monocytogenes と










である 11 12 13。無菌性髄膜炎や無菌性脳炎の etiology を調査した 2006 年のフィンランドの
研究 13では、無菌性髄膜炎の罹患率は 7.6/10 万人であり、髄液や血液のウィルス抗体など
を検査し原因を同定できた例のうち 40％が Enterovirus で、次いで Herpes simplex 
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 virus(HSV-2)(25.3 ％ ), Varicella zoster virus(VZV)(12.6 ％ ) 、ウィルス性以外では
Mycoplasma pneumoniae や Borrelia も数例ずつ同定された。Enterovirus には、
Coxackievirus や Echovirus などがあり、季節性がある。別の研究では Enterovirus がウィ













善することが報告されている（NNT（Number Needed to Treat)1.5-3.6）。さらに Aronin
らの研究では 18、来院時に重篤であるほど、早期治療による予後に差異があることが報告さ
れている。また、細菌性髄膜炎には早期のステロイド投与が有効である。de Ganz らの 301
人の細菌性髄膜炎患者を対象として早期のdexamethasone併用の効果について検討したラ
ンダム化比較研究 19では、抗菌薬治療開始前あるいは開始と同時の Dexamethasone 投与





































究 5では、発熱は 77％、意識障害は 69％、項部硬直は 83％、頭痛は 87％に認められると
報告されている。ほかに嘔気嘔吐（74％）や乳頭浮腫（3％）も認められる。皮疹は 26％
でみられ、とくに Neisseria meningitis では体幹や下肢、粘膜などに出現する点状出血斑
が特徴的だが、ほかの細菌でも認めることがある。また神経学的異常としては、神経巣症
状は 33％でみられ、片麻痺や脳神経障害（第 3 脳神経、第 6 脳神経、第 7 脳神経、第 8 脳












 ・Jolt accentuation：頭部を水平に 1 秒間に 2，3 回ふることで頭痛が増強される徴候で
ある。感度・特異度はそれぞれ 97.1％、60％である 27。 
 細菌性髄膜炎の病歴・身体所見の操作特性については、99-100％で古典的三徴といわれ
る発熱、意識障害、項部硬直のうち少なくとも一つを認めている 6,28。さらに、古典的三徴





報告もある 29。 髄膜刺激症状では、Kernig 徴候、Brudzinski 徴候は 95%と特異度が高い
ため、所見が認められれば髄膜炎の診断に有用であるが、感度が 5%と低いため、所見が認
められなくても髄膜炎は否定できない 26。そのため、急性髄膜炎のスクリーニングとしては
















に対する Dexamethasone の有用性の研究 19 のなかで、細菌性髄膜炎の有症状期間の平均
は 24 時間であることが報告されている。また、細菌性髄膜炎の臨床所見と予測因子を検討
した研究 5では、細菌性髄膜炎では症状出現後、約半数（48％）の患者は 24 時間以内に受
診することが報告されている。これは、細菌性髄膜炎は急速に状態が悪化する疾患である
ため、早期に病院受診していることが推察される。有熱期間については、細菌性髄膜炎の
特徴について Retrospective に検討した Durand の研究 6のなかで、受診時までの有熱期間





断の Gold standard である。しかし、臨床的には培養陰性になることも多く、その感度は
約 80-90％である 20とされ、特に検査前に抗菌薬投与をされていると培養陽性率が 20％低
下することが報告されている 31。 
そこで臨床的な診断基準を用いることになるが、細菌性髄膜炎の髄液所見の特徴につい
て、2004 年の細菌性髄膜炎の治療ガイドラインには以下のように示されている 9。 
・髄液細胞数：たいてい 1000-5000/mm3以上を示すが、100/mm3以下や 10000/mm3以
上であることもある。また一般的には好中球割合は 80-95％になるが、細菌性髄膜炎の 1 割
ではリンパ球優位になる。 
・髄液糖：細菌性髄膜炎の 50-60％で、髄液糖 40mg/dL 未満になる。また髄液糖/血糖比
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 は 0.4 以下になり、細菌性髄膜炎における感度は 80％、特異度は 98％である。 
・髄液蛋白量：すべての細菌性髄膜炎で高値となる。 
・髄液培養：抗菌薬投与前であれば 70-85％で陽性であるが、培養検出に 48 時間程度を
要する。  
このほかに細菌性髄膜炎の診断に用いる検査所見について、European national 
neurological societies（EFNS）の市中細菌性髄膜炎ガイドラインには血清 CRP 値（小児）、
髄液 Lactate、髄液フェリチン値が示されている 32。 
 細菌性髄膜炎の検査による鑑別診断については、従来の血液検査項目、髄液検査や培養





炎の定義も、研究によって様々である。先行研究で用いられた定義を表 1 に示す。 
Durand らの細菌性髄膜炎の成人 493 例の特徴を検討した研究 6では、髄液培養陽性 421
例と、髄液培養陰性であるが髄液好中球数 100/㎣以上である 72 例をあわせて細菌性髄膜炎
と定義している。また Hoşoğluらの細菌性髄膜炎の成人 218 例の臨床情報と予後について
検討した研究 34では、髄液培養陽性あるいは髄液好中球数 500/㎣以上で髄液好中球比 0.7
以上、血液培養陽性を細菌性髄膜炎と定義している。 
 さらに成人や小児を対象とした Hoen ら 35、あるいは小児を対象とした Nigrovic らの細
菌性髄膜炎の予測モデルの研究では 12、髄液培養陽性や血液培養陽性以外にラテックス凝集
法による細菌抗原陽性例も定義に含まれている。また小児で用いられている細菌性髄膜炎
の予測モデルを成人で検討した Doolittle らの研究 36 では髄液培養陽性あるいはグラム染
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 色陽性を細菌性髄膜炎と定義している。一方、Tokuda らは、主治医の診断としている 37。 
このなかで、Spanos の基準 38は細菌性髄膜炎と無菌性髄膜炎を鑑別する指標として広く
用いられている。Spanos らは、急性髄膜炎 422 人を Retrospective に解析し、髄液糖値
1.9mmol/L（34mg/dl）以下、髄液糖/血糖比 0.23 以下、髄液蛋白量 2.2g/L（220mg/dl）以
上、髄液細胞数 2000/mm3以上、髄液多核球数 1180/mm3以上のいずれかをみたすものは、
細菌性髄膜炎の確率が高い（99％以上）ことを報告している。この基準は細菌性髄膜炎の
臨床情報と予測因子を検討した Beek らの研究 5や、髄液所見から細菌性髄膜炎とウィルス
性髄膜炎の予測スコアを検討した Mckinney39 の研究などでも使用されている。このうち、
Beek の研究 5では、この Spanos の診断基準について検討しており、細菌性髄膜炎のうち
88％が髄液糖値 1.9mmol/L（34mg/dl）以下、あるいは髄液糖/血糖比 0.23 以下、あるいは
髄液蛋白量 2.2g/L（220mg/dl）以上、あるいは髄液細胞数 2000/mm3以上のうち少なくと
も一つを満たすことを示している。そこで本研究では、細菌性髄膜炎の定義として複数の




























年 4月）、救急車年間受け入れ件数 5129台(2012年)、救急センター年間受診者数 38112名
(2012年)であった。日立製作所日立総合病院（日立市）は、病床数 543床（2013年 4月）、





























































意識障害：GCS(Glasgow Coma Scale) 40あるいは JCS（Japan Coma Scale）41にて、GCS 









用い、髄液糖値 34mg/dl 以下、あるいは髄液糖/血糖比 0.23 以下、あるいは髄液蛋白量




















あるいは Merkelbach の基準（髄液培養陽性あるいは好中球数優位でかつ髄液細胞数 1000/
㎜ 3以上）42、２）髄液培養または髄液グラム染色陽性あるいは Chavanet の基準（血液白
血球数 15000／μl、髄液細胞数 1700/mm3 以上、髄液好中球 80％以上、髄液蛋白量 2.3g/l
以上、髄液糖/血糖比 0.33 未満）43のすべてをみたすもの、を用いて同様に解析した。 
（４）年齢で層別化した操作特性の検討 
 さらに、意識障害の有無と有熱期間を組み合わせた臨床情報の操作特性について、年齢












対象施設において、2001 年から 2011 年までの 11 年間で入院カルテの主病名に”髄膜炎”
の記載のある入院患者は 181 人であった。そのうち除外基準に該当したのが 64 例で、対象
は 117 例（日立総合病院 42 例、筑波メディカルセンター病院 75 例）であった（図 1）。除
外例の内訳では、もっとも多かったのは前医にて抗菌薬処方をうけている患者（49 例）で
あった。次いで、他院からの転院（11 例）、2 週間以内の入院（2 例）、入院中（1 例）、そ
の他（1 例）であった。その他 1 例は、 画像検査で肥厚性髄膜炎と診断されており感染性
のものではないため除外とした。結核性髄膜炎、真菌性髄膜炎はいなかった。 
対象者の平均年齢は、43.4±19.6 歳で、男女比は男性 68 例（58.1％）、女性 49 例（41.9％）
であった。また、筑波メディカルセンター病院と日立総合病院の２施設間では平均年齢は
それぞれ 42.0 歳、45.8 歳、男女比はそれぞれ男性 60％、男性 54.8％であり、いずれも有
意差は認められなかった。 
調査対象のうち、細菌性髄膜炎 25 例、無菌性髄膜炎 92 例であった（表 2）。平均年齢は、
細菌性髄膜炎 63.5±16.6 歳、無菌性髄膜炎 37.9±16.6 歳で、細菌性髄膜炎のほうが高年齢
であった（p＜0.001）。また男女比は、女性が細菌性髄膜炎 12 例（48.0％）、無菌性髄膜炎














 細菌性髄膜炎のうち髄液培養陽性は 11 例（44％）、血液培養陽性は 12 例（48％）で、起
因菌については、Streptococcus pneumoniae が多かった。予後については、死亡例は細菌
性髄膜炎 5 例(20％)、無菌性髄膜炎 2 例(2.2％)で細菌性髄膜炎の方が予後不良であった。






表 3 に示す。発熱は感度 95.8％（95%CI: 78.9-99.9％）、特異度 0％（95％CI:0-4.2％）、また
頭痛は感度 93.3％（95％CI: 68.1-99.8）特異度 2.3％（95％CI:0.3-8.0）であり、ともに感
度は高いが、特異度は極めて低く細菌性髄膜炎と無菌性髄膜炎の鑑別には有用な情報とは
いえない。また、意識障害は感度 68.2 ％（ 95%CI:48.7-87.6% ）、特異度 78.3 ％










検討した結果を表 4 に示す。細菌性髄膜炎において、「意識障害ありまたは有熱期間が 3









髄液グラム染色陽性あるいはMerkelbach の診断基準 42を用いて解析した結果を表 5に
示す。この基準では 13 例が細菌性髄膜炎、84 例が無菌性髄膜炎と診断された。細菌性髄
膜炎において、「意識障害ありまたは有熱期間が 3 日未満」の感度は 100.0％
(95%CI:75.3-100.0%)、特異度 38.1％(95%CI:27.7-49.3%)であった。同様に「意識障害あり
または有熱期間が４日未満」の感度は 100.0％ (95%CI:75.3-100.0%)、特異度 32.1％
(95%CI:22.4-43.2%)であった。 
髄液培養陽性または髄液グラム染色陽性あるいはChavanetの診断基準 43を用いて解析







 さらに、年齢で層別化した解析結果を表 7 に示す。60 歳以上では、細菌性髄膜炎におい
て「意識障害ありまたは有熱期間が 3 日未満」の感度は 100％（95%CI:76.8-100.0％）で、
特異度は 12.5％（95%CI:0.0-52.7％）であった。なお「意識障害ありまたは有熱期間が４日
未満」の感度・特異度も同様であった。60 歳未満では、細菌性髄膜炎において「意識障害
ありまたは有熱期間が 3 日未満」の感度は 83.3％（95%CI: 35.9-99.6％）、特異度 43.5％
（95%CI: 31.6-56.0％）であった。また、「意識障害ありまたは有熱期間が 4 日未満」の感



























月～15 歳の小児 286 人を対象とし、Retrospective に解析した研究である。以下の項目の
合計点のうち 9.5 点未満であれば細菌性髄膜炎である可能性は少ないとしている。 
25 
 
































































らの基準以外に、より厳格な基準である Merkelbach の基準 42や Chavanet 43の診断基準
を使用した場合の解析も行った。   
Merkelbach の基準を用いた場合では、細菌性髄膜炎と診断されるケースは 13 例であっ




























という情報の感度・特異度について、60 歳以上と 60 歳未満に層別化して解析を行った結果、


















































 Ⅴ 結論 
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Hoşoğlu34 1997 成人 髄液培養陽性、あるいは髄液好中球数500/mm
3以上で髄液好中球比0.7以上、血
液培養陽性
Merkelbach42 1999 成人 髄液培養陽性、あるいは好中球優位で髄液細胞数 1000/mm3以上





Nigrovic47 2002 小児 髄液培養陽性
Chavanet43 2007 成人 血液白血球数15000／μl、髄液細胞数1700/mm
3以上、髄液好中球80％以上、髄
液蛋白量2.3g/l以上、髄液糖/血糖比0.33未満
Nigrovic12 2007 小児 髄液培養陽性、あるいは血液培養陽性で髄液細胞数増多、あるいはラテックス凝集法にて髄液中の細菌抗原で髄液細胞数増多
Doolittle36 2009 成人 髄液培養陽性あるいはグラム染色陽性









 (n = 92)
P  value
年齢 (平均値 ± 標準偏差) 63.5 ± 16.6 37.9 ± 16.6 <  0.001
性別(n,%) 女性 12(48.0) 37(40.2) 0.484
男性 13(52.0) 55(59.8)
易感染状態 (n,%) あり 5(20.0) 11(12.0) 0.347
なし 19(76.0) 72(78.2)
不明 1(4.0) 9(9.8)




(平均値  ± 標準偏差)
2.43 ± 1.90 3.41 ± 3.00 0.062
頭痛 (n,%) あり 14(56.0) 86(93.5) 0.38
なし 1(4.0) 2(2.2)
不明 10(40.0) 4(4.3)
意識障害 (n,%) あり 15(60.0) 18(19.6) <  0.001
なし 7(28.0) 65(70.6)
不明 3(12.0) 9(9.8)
項部硬直 (n,%) あり 16(64.0) 47(51.1) 0.058
なし 5(20.0) 41(44.6)
不明 4(16.0) 4(4.3)
予後(n,%) 死亡 5(20.0) 2(2.2) 0.005
血液検査
　WBC (/mm3) (中央値, 最大値-最小値) 13300(4200-29100) 7650(3400-20900) <  0.001
　CRP (mg/dL) (中央値, 最大値-最小値) 17.1(0-43.3) 0.35(0-33.7) <  0.001
髄液検査
　細胞数 (/mm3) (中央値, 最大値-最小値) 177（7-16544） 67(6-809) －
　糖(mg/dL) (中央値, 最大値-最小値) 29（0-241） 58(38-163) －
　タンパク (mg/dL) (中央値, 最大値-最小値) 348.5（40-1095） 68.5(27-200) －
髄液糖/血糖比(中央値, 最大値-最小値) 0.2 （0-0.51） 0.54(0.33-0.89) －
髄液培養陽性 (n,%) 11(44.0) 0(0.0) －









感度 (%) 特異度 (%)
(95%CI) (95%CI)
発熱 あり 23 85 95.8 0.0
なし 1 0 (78.9-99.9) (0-4.2)
頭痛 あり 14 86 93.3 2.3
なし 1 2 (68.1-99.8) (0.3-8.0)
意識障害 あり 15 18 68.2 78.3
なし 7 65 (48.7-87.6) (69.4-87.2)
項部硬直 あり 16 47 76.2 46.6























































































































































































7 ● ○ ○ ○
6 ● ○ ○ ○ ○
5 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
4 ● ● ● ● ● ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
3 ○ ● ○ ○ ○ ○
2 ● ● ○ ○ ○ ○ ○ ● ● ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
○ ○ ○ ○
1 ● ● ● ● ● ● ○ ● ● ● ● ● ● ● ● ○ ○
○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
有熱期間は発熱を自覚した日から受診時までの期間と定義した。
○ 意識清明　　● 意識障害あり
意識レベル：Glasgow Coma Scale 15あるいはJapan Coma Scale 0を
「意識清明」とし、それ以外を「意識障害あり」と定義した。
図2 細菌性髄膜炎と無菌性髄膜炎の受診までの有熱期間と意識障害の有無
有熱期間
細菌性髄膜炎(n=20) 無菌性髄膜炎(n=77)
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